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سپاس خداوند مهربان را، که مرا در مسیر علم و دانش و خدمت به خلق قرار داد و در اولین گام این مسیر بی انتها یاری ام نمود.


با تشکر و سپاس فراوان از زحمات بی دریغ استاد عزیزم









سپاس خداوند مهربان را که ما را در مسیر علم و دانش و خدمت به خلق قرار داد و در اولین گام این مسیر بی انتها ما را یاری نمود.این پایان نامه را که تمرین در کسب مهارت برای پژوهش های آتی است
 تقدیم می کنم :
مادرم که مهرش همواره بر جانم پا برجاست و بوسه بر دستان پدرم که نمونه سخاوت و گذشت است

و تقدیم به
همسر مهربانم که با صبر بی کرانش در تمام این راه طاقت فرسا همراهم بود و بدون ایمان او، بدون صبر اوو بدون مهربانی ها و خستگی ناپذیری های او از تمام سختی ها، ادامه این راه غیر ممکن بود.




مقایسه اثر مصرف دیدروژسترون و سیکلوژست بر پیامد بارداری در موارد تهدید به سقط
سابقه و هدف: با توجه به شیوع نسبتا زیاد موارد تهدید به سقط (حدود20 درصد) ، ارایه بهترین درمان جزء نیازهاو اولویت های پژوهشی است .هدف این مطالعه مقایسه اثر قرص دیدروژسترون خوراکی و شیاف سیکوژست در زنان باردار مبتلا به تهدید به سقط زیر 13 هفته بارداری می باشد.
مواد و روش ها : مطالعه به روش کارآزمایی بالینی تصادفی بر روی 160 زن باردار مبتلا به تهدید به سقط بین 6 تا 13 هفته بارداری مراجعه کننده به بیمارستان  زنان و زایمان کوثر قزوین در سالهای97-96 انجام شد.بیماران به طور تصادفی به دو گروه 80 نفره که به گروه اول قرص دیدروژسترون 10 میلی گرم دو بار در روز و به گروه دوم شیاف سیکلوژست 400 میلی گرم شب ها داده و با آزمون فیشر و تی تست تجزیه و تحلیل  شد. 
یافته ها: میزان سقط زیر 20 هفته در گروه اول 9 مورد(2/11%) و در گروه دوم 13 مورد(2/16%) بود.(755/0 p=) میزان  زایمان زودرس زیر37 هفته بارداری  در دو گروه 27 (6/38%) در مقابل 29 (46%) بود.(384/0p= ) مدت  تداوم خونریزی در دوگروه 96/2 روز و در مقابل 11/3 روز  بود.(  654/0 p= ) میزان بروز پره اکلامپسی  بین دوگروه (2/11% درمقابل 2/11% ) (1p= ) و دیابت بارداری (5/7 % در مقابل 2/6 % ) بود .(755/0 p=)
نتیجه گیری : بر اساس نتایج حاصله تفاوت معنی داری در میزان سقط زیر 20 هفته ، زایمان زودرس ، مدت تداوم خونریزی ، پره اکلامپسی و دیابت بارداری بین دو گروه دیده نشد. اما به علت سهولت مصرف قرص خوراکی دیدروژسترون در مقایسه با  شیاف واژینال سیکلوژست در بیماران تهدید به سقط توصیه به تجویز بیشتر قرص دیدروژسترون می شود.
کلمات کلیدی: تهدید به سقط، دیدروژسترون، سیکلوژست
Abstract:
Comparison of Dydrogesterone and Cyclogest in threatened abortion pregnancy outcome
Background:The aim of this study was to compare the effect of oral Didrogestron tablet and suppository of cyclogest  in pregnant women lower than13 weeks of gestation in threatened abortion .
Methods: This random clinical tial study was conducted on180 pregnant wemen with threatened abortion between 6 up13 weeks of gestation who were referred to kosar obstetric and gynecolofy   in Qazvin University of Medical Sciences 2017-2018. Papulation was randomly divided in to equal groups(N=80).and  Group 1 received Didrogestron tablet 10 mg BD and Group2 received suppository Cyclogest 400 mg at night.
Findings:The abortion less than 20 weeks rate in the first and second group  was 9(11/2%) vs 13(16/2%) (p =0/755). The Preterm labor  less than37 weeks of gestation in the first and second group was 27(38/6%) vs 29(46%)(p = 0/384). The mean duration of vaginal bleeding in the first and second group was 2/96 and 3/11 days (p =0/654). The outbreak of Preeclampsia rate in the first and second group was (11/2% vs 11/2%)(p =1) and Gestational Diabet was(7/5% vs 6/2%) (p = 0/755).
Conclusion: In the current study , no significant difference was found between the two groups the abortion less than 20 weeks, Preterm labor, outbreak of Preeclampsia and Gestational Diabet . But because of using oral Didrogestron are more convenient  for patients as compare as Cyclogest  suppository , it is suggested that Didrogestron tablets are more priscribe for threatened abortion patients. Key Words : Threatened abortion, Didrogestron, Cyclogest                                                   











6- متغغرها و مقیاس سنجش آنها34

فصل دوم (دانستنی های پژوهش )
مروری بر مطالعات گذشته	35

فصل سوم(مواد و روش ها)
40





فصل چهارم(یافته های پژوهش)
45


























هر گونه ترشحات خوني يا خونریزی رحمی در صورت بسته بودن دهانه رحمی در نيمه اول حاملگي تهديد به سقط ناميده مي شود. (1)  اين عارضه در 30 تا 40 درصد بارداری ها رخ مي دهد و در نیمی از موارد منجر به سقط جنین مي گردد. (2و3) در مواردی هم که سقط رخ ندهد احتمال ایجاد پیامدهای نامطلوب حاملگی نظیر زایمان پیش از موعد(Preterm)، وزن کم نوزاد در هنگام تولد(LBW) و مرگ و میر نوزاد افزایش می یابد .(4-6) متداول ترین درمان تهدید به سقط که در کتب مرجع به آن اشاره شده است، استراحت در بستر و هیدراتاسیون همراه با تجویز مسکن به منظور کمک به تسکین درد بیمار است .(7) داروهای توکولیتیک و گنادوتروپین جفتی انسانی و طیف وسیعی از داروهای پروژسترونی خوراکی، واژینال، عضلانی در جهت جلوگیری از سقط جنین یا تلاش در جهت درمان بیماران تهدید به سقط به کار می روند ولی شواهد ناچیزی درکتب رفرانس در مورد اثربخش بودن این داروها وجود دارد .(8-10)
سطح سرمی پروژسترون در بیماران تهدید به سقط کمتر از بارداری های نرمال است. (11) پس از 6 تا 7 هفته اول بارداری پروژسترون بسیار کمی از منشأ تخمدانی تولید می شود و جفت وظیفه تولید پروژسترون را بر عهده گرفته و میزان تولید این هورمون بطور تدریجی در طی حاملگی افزایش می یابد بطوری که میزان تولید پروژسترون در اواخر بارداری یک قلوی طبیعی روزانه به 250 میلی گرم می رسد. (12) پروژسترون یک هورمون با تاثیر غیر قابل انکار در تخمک گذاری، لانه گزینی و حمایت فازلوتئال است که نقشی اساسی در پیشبرد حاملگی دارد. در مامایی، بیشترین کاربرد پروژسترون، درمان موارد تهدید به سقط، پیشگیری از سقط مکرر، حمایت فاز لوتئال در برنامه های کمک باروری و در موارد تهدید به زایمان زودرس می باشد(8). پروژسترون هم باعث سهولت لانه گزینی در ابتدای حاملگی می گردد و هم پاسخ ایمنی مادر را تنظیم و انقباضات رحمی را کم می کند تا رحم شل شده و جنین پس زده نشود .(11و12) 
دیدروژسترون ،یک مشتق مصنوعی از هورمون جنسی زنانه ی پروژسترون است که برای درمان مسائل مختلفی مورد استفاده قرار می گیرد که از فقدان پروژسترون طبیعی به وجود می آیند.دیدروژسترون از لحاظ فارماکولوژیک بسیار شبیه پروژسترون طبیعی است اما تحمل خوراکی خوبی دارد و بویژه در موارد تهدید به سقط اثرات آندروژنیک یا استروژنیک روی جنین نداشته و ترشحات نرمال آندومتر را تغییر نداده و تشکیل پروژسترون توسط جفت را مهار نمی کند .(10و 11)
ديدروژسترون از دستگاه گوارش به خوبي جذب مي شود و متابوليسم آن كبدي بوده و از راه كليه ها دفع مي شود.در حالی که پروژسترون طبیعی به راحتی در دستگاه گوارش جذب نمی شود و تا همین اواخر از طریق تزریق قابل کنترل بود. اما اکنون، شکل جدیدی از پروژسترون، با مولکول های کوچک تر و قابلیت جذب بیشتر در دسترس بیماران است. برخی از مطالعات اخیر نشان داده اند که دیدروژسترون می تواند در موارد تهدید به سقط باعث کاهش از دست رفتن محصول حاملگی شود. این قرص با تحریک اندومتر برای آماده سازی رحم برای بارداری و حفاظت از بارداری در درمان ناباروری و سقط جنین ناخواسته نیز موثر است. ديدروژسترون بر سراسر اندومتر اثر می گذارد و از رشد اضافی سلول های آن جلوگیری کرده و در درمان ناباروری و سقط جنین ناخواسته نیز موثر است. (14) 
شیاف سیکلوژست حاوی ترکیبات فعال پروژسترون است که در واقع یک هورمون طبیعی زنانه است. پروژسترون برای عملکرد عادی سیستم باروری ضروری است و سطح آن به طور طبیعی در سراسر چرخه قاعدگی نوسان می کند. پس از تخمک گذاری، چنانچه تخمک بارور نگردد، سطح پروژسترون درخون، قبل از شروع دوره قاعدگی کاهش می یابد. پروژسترون برای حمایت از بارداری سریع در زنان دارای لقاح آزمایشگاهی (IVF) نیز استفاده می شود. پروژسترون بر روی رحم عمل می کند و در آماده سازی تخمک های بارور شده برای کاشت کمک می کند. اگر حاملگی تایید شود، اعمال پروژسترون به مدت 38 روز ادامه دارد. این عمل تا زمانی که جفت به طور کامل رشد کند، به حفظ بارداری کمک شایانی می نماید و پس از آن پروژسترون را برای تقویت حاملگی ادامه می دهند. شیاف های سیکلوژست را می توان داخل واژن یا رکتوم قرار داد. در هر دو مورد، پروژسترون از طریق رگ های خونی فراوان موجود در این مناطق جذب می شود. (16و 17)
 سیکلوژست نوعی از پروژسترون است که در انواع 200 و 400 میلی گرمی موجود می باشد که به شکل رکتال یا واژینال قابل استفاده است و در درمان خونریزی های غیر طبیعی در بارداری کاربرد دارد.محلول روغنی پروژسترون بعد از تزریق به سرعت جذب می شود ولی سرعت جذب آن برای تاثیر مطلوب کافی نیست و عمدتا در کبد غیرفعال شده و از ادرار دفع می شود .(16و 17)


















با انجام این تحقیق با توجه به اهمیت پروژسترون در تداوم بارداری و اینکه در درمان موارد تهدید به سقط به غیر از درمان استاندارد (استراحت در بستر ،هیدراتاسیون و مسکن) ، انواع محتلف داروها به صورت تجربی تجویز گردیده ولی شواهد ناچیزی در حمایت از تجویز این داروها در کتب رفرانس زنان و مامایی وجود دارد، لذا هدف از این مطالعه تعیین و مقایسه اثر مصرف دیدروژسترون و سیکلوژست بر پیامد بارداری در موارد تهدید به سقط  می باشد. 
انجام این پژوهش با توجه به در دسترس بودن نمونه ها و هزینه معقول تهیه داروها مقرون به صرفه می باشد. با توجه به شیوع نسبتا زیاد موارد تهدید به سقط (حدود20 درصد) ، ارایه بهترین درمان جزء نیازهاو اولویت های پژوهشی است.
این طرح ساده و عملی بوده و در مدت زمان کوناهی قابل اجراست و از نظر تخصیص منابع مال مقرون به صرفه است.













سقط يا abortion دفع نسوج حاملگي قبل از هفته بيستم حاملگي است كه حدوداً در 10 درصد بارداري ها مشاهده مي شود. سقط به دو صورت خود به خودي و القايي وجود دارد. علت اصلي سقط مشخص نيست. اما برخي از عوامل که به عنوان عوامل مساعد كننده آن مطرح هستند نظير : سن بالاي پدر و مادر، حاملگي طي مدت سه ماه يا كمتر پس از تولد يك نوزاد، سابقه سقط و مرده زايي در حاملگي هاي قبلي. علاوه بر اين دو عامل اصلي مادري يا جنيني و گاهي هر دو موجب سقط مي شوند. علل مادري سقط متنوع بوده و مي توان به ناهنجاري ها و اختلالات رحمي (رحم سپتوم دار دهانه رحم نارسا و ... )، كم كاري تيروئيد مادر، كمبود پروژسترون، اعتياد مادر به مواردي نظير الكل و سيگار، عفونت ها، مواجه با تشعشع هنگام بارداري، مصرف برخي داروها (قرص هاي جلوگيري و ...) ضربه هاي مستقيم يا غيرمستقيم به رحم باردار و .. اشاره نمود. 
 در رابطه با علل جنيني سقط، ناهنجاري هاي كروموزومي (سندرم داون، سندرم ترنر و ..) مطرح هستند كه در واقع شامل كروموزوم هايي مي شود كه از لحاظ شكل و ساختمان و يا تعداد مشكل دارند. تأثير اين عامل تا به آن حد است كه آمارها در 50 و 60 درصد سقط هاي زودهنگام (سقط هاي طي سه ماهه اول بارداري) حضور اين را عامل مؤثر دانسته اند (15-21).
حدود 75% سقطهايي كه در سه ماهه اول صورت مي گيرد ممكن است به دليل اختلالات كروموزومي باشد كه شايع ترين علت است. شايع ترين علامت اين سقط ، خونریزی واژینال​[2]​ است. بنابراين در تهديد به سقط اولين چيزي كه از طرف بيمار مطرح مي شود خونريزي است. بايد توجه شود كه اين خونريزي مربوط به پريود است يا اينكه بيمارحامله است. به خاطر داشته باشيم كه مقداري خونريزي در بيماراني كه درحوالي قاعدگی هستند يا حامله هستند، قابل انتظاراست و می تواند فيزيولوژيك باشد، يعني مربوط به لانه گزینی جفت (Placental Sign) است (22و 23).
بنابراين در ویزیت بیماران در مورد LMP ، قاعدگی قبلي و نظم قاعدگی و مدت زمان پرسیده شود (21-26).
مسأله ديگر اينكه، بعضي از ضايعات سرويكس حتي سرويسيت هاي حاد ممكن است بعد از نزدیکی بخصوص در بيماران حامله، باعث خونریزی واژینال شوند. يعني دربيماران حامله (كه مي دانيم سرويكس پرخون است )، با فرض وجوديك اكتروپيون واگرضايعه اي مثل يك سرويسيت مزمن ياحادهم ازقبل داشته باشد، احتمال خونریزی بعد از نزدیکی ​[3]​دراين افراد افزايش مي يابد. بنابراين بايد توجه شود كه اين موارد با تهديد به سقط و يا حالتهاي غير بارداری اشتباه گرفته نشود، زيرا احتمال حاملگي دراين موارد وجود دارد بخصوص اگر پس از گذاشتن اسپكولوم ومشاهده سرويكس پرخون واكتروپيون، تشخيص سرويسيت به تنهايي داده نشود. يعني ممكن است اروزيوني كه روي سرويكس ديده مي شود در حقيقت اكتروپيون باشد. در صورتيكه حاملگي ثابت شده وبا خونريزي مراجعه نماید، احتمال تهديد به سقط مطرح می شود و حتماً بايد به كيفيت خونريزي توجه شود كه آيا به صورت لكه بيني​[4]​ بوده يا دفع لخته​[5]​ بوده، با درد توأم بوده يا نه وكيفيت اين درد چگونه است. دراين موارد يك درد مبهم به صورت كرامپي زير شكم حس مي شود كه گاهي به رانها نيز تير مي كشد كه اين پيش آگهي بارداری را بد مي كند. يعني در مواردي كه خونريزي با درد وكرامپهاي رحمي همراه باشد، احتمال سقط زياد مي شود. در خانمهاي بارداری كه در سونو گرافي جنين زنده تأييد شده است وشخص IUD دارد در اولين اقدام بايد IUD خارج شود. بايد توجه شود كه به دليل احتمال خونريزي در هنگام خارج كردن IUD در مطب احتياط لازم به عمل آيد وبهتر است اين كار در كلينيك يا مراكز درماني مجهز انجام شود كه اگر چسبندگی جفت به IUD وجود دارد، بابيرون كشيدن آن خونريزي و احتمالاً سقط جنين صورت نگيرد. براي پيشگيري از احتمال وقوع چنين پيش آمدي حتماً بايد با انجام سونوگرافي براي بيمار موقعيت مكاني بين IUD وجفت وجنين مشخص شود ودر صورت نزديكي زياد وچسبندگي به يكديگر بهتراست بيمار به مراكز مجهز ارجاع داده شود. (26-31)
نشانه های سقط جنین
شایعترین نشانه سقط خونریزی واژینال است که می تواند از یک لکه بینی خفیف تا خونریزی شدید متفاوت باشد. خون می تواند حاوی لخته یا بافت های دیگر باشد.
به هرحال خونریزی واژینال در طی بارداری همیشه به معنای وقوع سقط نیست. به ویژه اگر خونریزی خفیف است و فقط مدت کوتاهی ادامه یابد. خونریزی طولانی یا شدید همانند یک قاعدگی یا شدید تر از آن به احتمال بیشتری سقط را مطرح می کند.
اغلب گرفتگی های عضلانی با دردهای مشابه قاعدگی و کمی درد وجود دارد. احساس گرفتگی می تواند ریتمیک و بسیار ناراحت کننده مشابه انقباضات زمان زایمان باشد. ممکن است میزان زیادی مایعات از دست برود به ویژه اگر بارداری پیشرفته باشد. در بعضی زنان علائم معمول بارداری مانند تهوع، درد پستانی و خستگی ممکن است غیرمنتظره متوقف شود. (32-35)
هر علامتی  باید بلافاصله به پزشک گزارش شود، اگر سقط شروع شده باشد کار کمی می توان برای پیشگیری از انجام آن نمود.
●  مهمترین علائمی که هنگام سقط دیده می شود، خونریزی از رحم و درد است:
1. خونریزی رحمی:
در شروع سقط، خونریزی اغلب اوقات به صورت لک بینی آغاز می شود ولی به سرعت افزایش یافته و لخته های بزرگ تشکیل می گردد.   علت خونریزی، باقی ماندن تکه ای از جفت و یا قسمتی از جنین در داخل رحم است و تا زمانی که این تکه ها خارج نشده اند، رحم روی خود جمع نمی شود و خونریزی ادامه می یابد.
2. درد در ناحیه زیر شکم:
در موقع سقط جنین، اکثر خانمها از دردهای خفیف زیر شکم شکایت می کنند و این دردها اغلب متناوب است و گاهی اوقات دائم می شود. علت این دردها، انقباض رحم برای خارج ساختن خون و یا لخته داخل آن است و تا زمانی که رحم خالی نشده، درد نیز ادامه خواهد داشت.
سرنوشت جنین در حال سقط شدن، بستگی به زنده بودن و مقاومت آن دارد. تا زمانی که جنین داخل شکم زنده است، امید قطع شدن خونریزی و ادامه یافتن بارداری وجود دارد. ولی اگر جنین مرده باشد، هرگونه کوشش برای نگاهداشتن بارداری بی ثمر خواهد بود. زیرا اگر جنین مرده خود به خود سقط نشود، باید آن را با کورتاژخارج کرد. زمانی که جنین خود به خود سقط می شود، در صورت خروج جفت همزمان با جنین، خونریزی به وجود نمی آید، ولی اغلب ، مقداری از جفت و یا جنین در داخل رحم باقی می ماند و تا زمانی که رحم خالی نشده است خونریزی ادامه پیدا می کند. (35-39)
زمانی جنین به تهدید به سقط است که دهانه رحم بسته بوده وخونریزی رحمی، مختصر و جزئی باشد و مسلما جنین داخل رحم زنده بوده و خونریزی ممکن است با استراحت بیمار و درمان طبی قطع گردد. زمانی سقط جنین قریب الوقوع و حتمی است که جنین مرده و دهانه رحم کاملا باز وخونریزی شدید و غیر قابل کنترل باشد (40-44).

انواع سقط بر اساس علائم بالینی:
بروز سقط جنین در زنان اکثرا” به صورت خود به خودی اتفاق می افتد، مگر اینکه سقط به طور عمدی انجام شود. زمانی که سقط خود به خودی بدون استفاده از روش های دارویی یا مکانیکی برای تخلیه رحم صورت می گیرد به آن سقط خود به خودی اطلاق می شود. در این حالت پس از مرگ جنین در داخل رحم، خونریزی در داخل بافت رحم اتفاق می افتد و جنین از دیواره رحم جدا می شود و انقباضات رحم را تحریک کرده که در نهایت منجر به دفع محصولات حاملگی می شود.
علل سقط خود به خودی به موارد ذیل تقسیم بندی می شود: (45-48)
1-تهدید به سقط





در موارد تهدید به سقط مقدار خونریزی و درد شکمی بسیار کم، علائم بارداری پابر جا و حاملگی ممکن است ادامه یابد.
 در سقط غیر قابل اجتناب، بیمار خونریزی داشته و دهانه رحم باز می شود. بنابر این سقط جنین غیر قابل اجتناب است.
در سقط جنین ناقص دهانه رحم کاملا” باز بوده و خونریزی زیاد و دردهای انقباضی در زیر شکم وجود دارد. در این حالت مقداری از محصولات حاملگی دفع شده اما چون مقدار زیادی از این محصولات در رحم باقی می ماند، سقط ناقص است.
در سقط کامل به دنبال خونریزی قبلی که رخ داده است، محتویات رحم به طور کامل خارج شده است.
در سقط فراموش شده جنین مرده است ولی برای مدتی (حتی ماهها) در رحم باقی مانده و هنوز دفع نشده است، در این حالت علائم حاملگی نیز ناپدید شده اند. (49-55)
سقط خودبخود
سقط خودبخودی بدون تاثیر دارو یا وسیله مکانیکی صورت می گیرد و شامل 6 نوع است که در بالا نام برده شد و علائم هر کدام از آنها با هم متفاوت است.برحسب علائم و نشانه ها ی بیمار نوع سقط تشخیص داده میشود و درمان و راهنمایی های لازم انجام می شود .
شایع ترین علت سقط خودبخود در 3 ماهه اول بارداری، اختلالات کروموزومی است 
شایع ترین علت سقط خودبخود در 3 ماهه دوم بارداری، نقص های ساختمانی رحم یا دهانه رحم، مرگ جنین و یا نارسایی های جفت  است. (56-59)
عوامل مستعد کننده و خطر ساز سقط خود بخود:
بعضی از عفونتها  در مادر:مانند عفونت دستگاه تناسلی با ویزوس هرپس سیمپلکس
بعضی از بیماریهای مزمن ناتوان کننده در مادر
دیابت قندی کنترل نشده
کمبود هورمون پروژسترون در مادر
سوء تغذیه خیلی شدید 
استعمال دخانیات 
مصرف الکل 
مصرف زیاد قهوه 
برخورد  مادر با اشعه ایکس 
مصرف قرصهای ضد بارداری در زمان بارداری
داشتن دستگاه داخل رحمی در زمان بارداری
گازهای بیهوشی 
عدم پذیرش جنین توسط سیستم ایمنی مادر
میوم رحمی
چسبندگیهای داخل رحمی
نقص هایی در ساختمان رحم  (رحم با شکل غیر طبیعی )
نارسا بودن دهانه رحم  (دهانه رحم به صورت طبیعی در زمان زایمان باز می شود ولی در دهانه رحم نارسا این حالت زود تر اتفاق می افتد .)
سن بالای مادر در زمان بارداری
خوردن ضربه به شکم در زمان بارداری
جراحی های شکم در زمان بارداری






تهديد به سقط از شایعترین پدیده هایی است كه زنان زيادي آن را تجربه مي كنند. اين نوع سقط خود را عموماً با علايمي چون خونريزي خفيف تا خونريزي شديد، درد يا عدم درد شكمي، حساسيت رحمي، عدم دفع محصولات حاملگي بروز مي دهد. (البته در چنين سقطي خونريزي عموماً كم است و ممكن است ماهها ادامه پيدا كند ). در اكثر زناني كه علايم تهديد به سقط در آنها ديده مي شود نهايتاً سقط به وقوع مي پيوندد و در‌ آنهايي كه حاملگي ادامه پيدا مي كند برخي عوارض بارداري نظير زايمان زودرس، تولد نوزاد كم وزن، مرگ و ميرهاي حول و حوش تولد افزايش پيدا مي كند. 
( البته در تمامي اين موارد ناهنجاري هاي نوزاد افزايش پيدا نمي كند). در اين موارد توصيه مي شود زن باردار با محدود كردن فعاليت و استراحت تحت نظر پزشك باشد. (64-68)

سقط غیر قابل اجتناب
زمانی سقط غیر قابل اجتناب است که ادامه حاملگی غیر ممکن باشد. معمولا در این موارد خونریزی کاملا واضح و گاهی زیاد است،  دردهای زیر دل آزاردهنده است، به عبارتی زایمانی زودتر از موعد در حال صورت گرفتن است  ولی درد دفع جنین سقط شده به همان نسبت که جنین کوچک تر است با درد زمان زایمان جنین رسیده متفاوت است .ممکن است پرده های  جنینی پاره شده باشد و مایع درون کیسه اب خارج شود. آن چیزی که بیشتر مادر را مضطرب می کند کار نیمه تمامی است که با عشق آن را دنبال  می کرد. (68-73)


جدول 1-2: علائم و نشانه های سقط غیر قابل اجتناب
علائم و نشانه های سقط غیر قابل اجتناب
Ø      خون ریزی متوسط تا شدید مشهود است.Ø     دهانه رحم  حداقل 1 سانتی متر باز است .Ø     جفت و جنین در داخل رحم هستند .Ø     انقباضات  در ناحیه زیر شکم ، دردهای کمر به میزان متوسط تا شدید حس می شود.Ø     تحت شرایط بالا سقط قریب الوقوع است، در صورت تایید سقط، درمان خارج کردن محصولات حاملگی به وسیله کورتاژ است
 
سقط کامل و سقط ناقص :





 جدول 2-2: سقط کامل و ناقص
سقط کامل	سقط ناقص
Ø     معمولا قبل از هفته 8  حاملگی رخ می دهد .Ø     جنین و پرده ها کاملا خارج می شوند .Ø     خونریزی بعد از خروج کامل محصولات بارداری به تدریج کم  می شود .Ø     دردهای زیر دل بهبودی می یابند .Ø     در معاینه دهانه رحم ممکن است باز و یا بسته باشدنکته مهم این است که حتما باید از خروج کامل محصولات بارداری مطمئن شویم .	Ø     معمولا بعد از هفته 10 بارداری رخ می دهدØ     قسمتی از جفت یا پرده ها در رحم باقی می ماند و بقیه محصولات بارداری دفع می شود.Ø     خون ریزی شدید یا متوسط است ولی تا قبل از خروج کامل محصولات حاملگی ادامه دارد.Ø     در معاینه دهانه رحم باز است..Ø     بایستی به وسیله کورتاژ  باقیمانده جفت و پرده ها را خارج نمود .

سقط فراموش شده:
در سقط فراموش شده با پسرفت علايم حاملگي رو به رو هستيم. اندازه رحم بزرگتر نشده بلكه ممكن است كوچكتر شود. 
در اين راستا ممكن است محصولات حاملگي به مدت چند هفته در رحم باقي بمانند و يا خود به خود دفع شوند كه در غير اين صورت جهت تخليه نياز به اقدامات جراحي است. 
هر گاه سه يا بيشتر از سه سقط خود به خودي اتفاق بيافتد، سقط مکرر ناميده مي شود. در اين حالت با هر سقط، شانس سقط در حاملگي بعدي افزايش پيدا مي كند. برخي عوامل مانند سن بالاي 35 سال مادر، وجود مشكلات ناباروري در زوجين، مستعدكننده اين سقط است. عوامل فراهم كننده اين نوع سقط شامل بيماري هاي ايمونولوژيك (نظير لوپوس آنتي كواگولانت )، برخي عفونت ها، مشكلات غدد درون ريز، عوامل ژنتيك، مشكلات آناتوميكي مي توانند سقط تكراري را به همراه داشته باشند. اما بايد گفت اين عوامل در ماههاي مختلف منجر به سقط مي شوند به طوري كه برخي از اين عوامل بيشتر منجر به سقط هاي سه ماهه اول و برخي ديگر منجر به سقط هايي در سه ماهه دوم مي شوند. به عنوان مثال عوامل ايمونولوژيك، بيشتر سقط هاي سه ماهه اول را ايجاد كرده اما عوامل آناتوميكي، بيشترباعث ایجاد سقط هاي سه ماهه دوم مي شوند .در هر حال در سقط هاي تكراري بررسي هاي كلي توسط پزشك متخصص، جهت تشخيص ضرورت دارد. 
سقط هاي القايي از جمله سقط هايي هستند كه در آن ختم حاملگي به صورت طبي يا جراحي (قبل از اينكه جنين قابليت حيات را پيدا كند) صورت مي گيرد. اين نوع سقط به دو صورت درمانی و انتخابی قابل انجام است. (74-80)
سقط درمانی:
سقط درمانی به دو صورت قابل انجام است، نخست ختم حاملگي به منظور حفظ سلامتي مادر قبل از اينكه جنين قابليت حيات داشته باشد و ديگر ختم حاملگي به صورت قانوني در صورتي كه حاملگي منجر به تولد نوزادي با ناهنجاري هاي عمده شود. (81-84)

سقط های انتخابی:
سقط هاي انتخابي شامل سقط هايي هستند كه بنا بر درخواست و تقاضاي مادر، بدون وجود مشكل عمده اي در مادر و جنين صورت مي گيرد. در واقع سقط هايي كه به ظاهر ساده اما داراي عوارض جسمي و رواني گسترده اي هستندو كم نيستند خانواده هايي كه به نوعي در آن درگير می باشند. به دليل اهميت اين موضوع، در اين گزارش سعي شده، پيرامون عوارض مختلف جسماني، رواني و اجتماعي اين نوع سقط و همچنين مسائل حقوقي اين قضيه پرداخته شود. 
عموماً دو گروه از زنان اقدام به سقط هاي انتخابي (غير قانوني) مي كنند. يك دسته مربوط به زناني كه حاملگي شان خارج از عرف جامعه است و دسته دوم زناني كه ازدواج رسمي كرده اند اما از نظر اقتصادي، اجتماعي، فرهنگي هنوز شرايط فرزندآوری را ندارند و يا اينكه به دليل شكست برنامه هاي تنظيم خانواده مجدداً دچار فرزند شده اند در حالي كه به تعداد كافي بچه دارند. سقط هاي انتخابی سقط هايي است كه قانوني نبوده در نتيجه افراد از راههايي به غیر از راه هاي معمول و مجاز جامعه به اين امر مبادرت مي ورزند ؛ سقط هايي كه جزء اقدامات حادثه انگيز محسوب شده و عوارض جسمي مختلفي را براي مادر به دنبال داشته و حتي ممكن است منجر به مرگ مادر شوند. هنگامي كه زنان از طريق غيرقانوني درصدد ختم حاملگي برمي آيند، ناگزير به افراد سودجويي مراجعه مي كنند كه با گرفتن هزينه اي سقط عمدي را در مكان هاي غيربهداشتي انجام مي دهند، مكان هايي كه عمدتاً مطب هاي غيربهداشتي، زيرزمين و يا بيمارستان هاي بدون امكانات كافي است كه نهايتاً اين عمل مي تواند، عوارض جسمي متعددي را براي مادر به دنبال داشته باشد. سقط هاي انتخابي ممكن است در بعضي عارضه اي به دنبال نداشته باشد اما در عده اي ديگر عوارض حاد و مرگ آوري را به جا بگذارد. عوارضي چون عفونت، سوراخ شدن رحم، سوراخ شدن روده، آمبولي، كورتاژهاي ناقص و به دنبال آن خونريزي هاي شديد و يا حتي احتباس جفتي و ... كه البته از بارزترين عارضه اين عمل عفونت است چرا كه عموماً در مكان و شرايط غيربهداشتي انجام مي شود. (85-91)
متأسفانه امروز در كشور ما آماري از اين قبيل سقط ها در دسترس نيست. چرا كه اصولاً هنگامي مواجهه با اين افراد صورت مي گيرد كه آنها دچار عارضه اي شده اند. در موارد زيادي، شايد 80 درصد بارداري هاي ناخواسته ادامه پيدا مي كند و اكثريت افراد جامعه حاصل يك بارداري ناخواسته هستند. به عنوان مثال در زوجيني كه تازه تشكيل زندگي داده اند، هنگامي كه بدون برنامه ريزي بچه دار مي شوند در بسياري از موارد بارداري ادامه پيدا مي كند و يا برخي افراد هزينه كافي براي دفع جنين (سقط) ندارند. در همين رابطه امروزه بيشتر در خانواده هايي شاهد سقط هستيم كه از آگاهي برخوردار هستند و يا از لحاظ اجتماعي، فرهنگي و اقتصادي آمدن يك بچه را ناخواسته مي پندارند كه اين موضوع در رابطه با بارداری هاي نامشروع با شدت بيشتري صدق مي كند. 
امروزه دليل عمده اي كه منجر به سقط هاي غيرقانوني مي شود، شكست برنامه هاي تنظيم خانواده است. چرا كه مردم ما به درجه اي از رشد فكري رسيده اند كه فرزند ناخواسته را درك كنند اما روش برنامه ريزي تنظيم خانواده را نمي دانند. 
تشخیص و اقدامات درمانی:
براي تمام بيماراني كه باردار بوده و با علامت خونريزي درسه ماهه اول مراجعه كرده اند، حتماً بايد معاینه واژینال انجام شود. چه بسا تشخيص، تهديد به سقط باشد (در سونوگرافي ساك حاملگي هنوز ديده نشود يا جنين درآن نباشد و B.H.C.G مثبت باشد). 
اگر سرويكس بيمار باز باشد وبيمار خونريزي نمايد مسأله ساز است وبدتر از آن اگر مورد بيمار بارداری خارج رحمی باشد ودر مراجعت به منزل پرفوره می شود، بيمار از دست مي رود. بنابراين براي اجتناب ازپيش آمدن چنين شرايطي گفته مي شود، براي تمام بيماراني كه تهديد به سقط هستند يا با فرض وجود آن ويا به هر علتي كه مراجعه نموده اند و مشكوك به يك مسأله غير معمول مرتبط با بارداری  مي شويم بايد : 
ابتدا معاینه با اسپکولوم انجام شودكه سرويكس وخروج جفت ومايع يا ساك حاملگي را ازآن ببينيم و سپس
معاینه واژینال براي فردی که باردار است و احتمال تهديد به سقط دارد انجام شده و حتماً يك معاينه دودستی انجام شود که اگر دهانه سرویکس در معاینه باز باشد نمي توانيم بيماررا با فرض اينكه خونريزي كمي دارد وخطرناك نيست به منزل بفرستيم. بلكه با فرض سقط ناقص (Incomplet Abortion) يا اجتناب ناپذير (Inavoided Abortion) به يك مركز مجهز ارجاع دهيم . اگر دهانه سرويكس بسته بود، بسته به علامت بيمار، ميزان خونريزي و علائم حیاتی بيمار براي او تصميم گيري مي كنيم. در يك معاينه واژينال، موارد زيادي قابل تشخيص است از جمله :  (85-91)
ـ تورسيون كيست تخمدان 
ـ رحم هاي حامله بزرگتر از سن حامله 
ـ بارداری خارج رحمی پاره شده یا نشده
ـ وحتي ميوم ها 
علاوه برآن مي توان از روش هاي پاراكلينيكي در صورت لزوم (مثل سونوگرافي) استفاده كرد، در بيماران تهديد به سقط محرزي كه سونوگرافي جنين زنده را تأييد مي كند، بسته به وضعيت بيمار اقدامات لازم رابه عمل مي آوريم. بايد توجه داشت كه اين اقدامات بيشتر حمايتي است.
 اقدامات لازم و مدیریت بیماران تهديد به سقط : 
براي بيماري كه خونريزي (خفيف) وحداكثر 2+  دارد،  ابتدا بايد حتماً سونوگرافي جهت تأييد سلامت جنين انجام شود و در صورت تأييد سلامتي با توصيه استراحت در بستر وعدم انجام نزدیکی به منزل فرستاده شود ودر صورت زنده نبودن جنين به يك مركز مجهز ارجاع داده شود. 
خونريزي خفيف بدون ساك حاملگي احتمال بارداری خارج رحمی را مطرح مي كند، حتي اگر بيمار درد هم نداشته باشد .
اما ادامه حاملگي يا ختم آن باتکرار سونوگرافي، دوهفته بعد تعيين مي شود زيرا ممكن است خونریزی بهدلیل مراحل اولیه بارداری باشد . زيرا در حدود هفته 6 حاملگي ممكن است با سونوگرافي شکمی يا حتي واژينال، جنين ويا قلب قابل تشخيص نباشد وفقط ساک حاملگی گزارش شود .توجه شود كه قبل از ترخيص بايد حتماً يك معاينه دودستی براي اطمينان از بسته بودن سرويكس انجام شده ودر صورت وجود خونريزي خفيف تا متوسط، صحبتهاي حمايتي با بيمار  انجام وسپس به منزل فرستاده شود .اگر دو هفته بعد در سونوگرافي مجدد بازهم جنین رویت نشد ، ختم حاملگي اعلام وبیمار به يك مركز مجهز جهت کورتاژارجاع می شود (85-91).
از علل ديگر در مواردي كهBlighted Ovum (تخمک پوچ)گزارش مي شود، مي تواند اشتباه در محاسبه زمان LMP از طرف بيمار باشد ويا ممكن است بيمار OCP مصرف مي كرده وپس از قطع مصرف حامله شده باشد. دراين موارد بيمارتصور مي كند (به طور مثال) 12 هفته است اما ممكن است در حقيقت 6 هفته باشد. يعني اختلاف بين اين دو در حقيقت آمنوره بعد مصرف قرص باشد كه بيمار به اشتباه آنرا جزو مدت حاملگي به حساب آورده باشد. 
 در موارد خونريزي هاي شديد در تهديد به سقط كه قابل كنترل ومهار نيستند براي نجات مادر از خطر مرگ، ختم حاملگي اعلام مي شود، حتي اگر جنين زنده باشد .
 در مدیریت تهديد به سقط  نبايد پروژسترون داده شود ودر اقدامات لازم به : (85-91)
ـ استراحت مطلق 
ـ و احياناً تجويز يك مسكن خفيف مثل استامينوفن كدئين (وترجيحاً استامينوفن بدون كدئين) 
ـ استراحت لگن (ممنوعيت Coitus) بسنده مي شود وهيچ كار تهاجمی براي بيمار انجام نمي شود، حتی تجويز پروژسترون ،مگر اينكه بيمار در مرحله لوتئال حاملگي يعني تا 8 هفته اول باشد كه خونريزي به دليل كم بودن ميزان پروژسترون در فاز لوتئال حاملگي باشد. نكته مهم در مدیریت تهديد به سقط اين است كه : براي جلوگيري از انقباضات رحمی نبايد ” آيزوكسوپرين ” تجويز شود. امروزه اين دارو از ليست كتابهاي فارماكولوژي FDA آمريكا در درمان تهديد به سقط كه خونريزي وجود دارد، حذف شده است. اين دارو به طور معمول براي جلوگيري از زایمان زودرس تجويز مي شده وجزء داروهاي B ـ آدرنـژريـك است و جهت بيمـاران داراي انقباضات رحمـي بعـد از هفته 12 حاملگي، براي محدود کردن آن تجـويـز مي شده است. يعني در بيماران تهديد به زایمان زودرس ( تعريف آن داشتن 3 انقباض در10 دقيقه است)جهت پروفيلاكسي تجويزمي شود (مثل تجويز پروفيلاكسي” آنتي بيوتيك” در واژنيوز باكتريايي كه خود عامل ايجاد پره ترم ليبر مي شود وبه طور كلينيكي قابل تشخيص نيست). جهت جلوگيري از زايمان زودرس دربيماراني كه سابقه پره ترم ليبر دارند، امروزه در FDA نيز براي جلوگيري از پره ترم ليبر ” آيزوكسوپرين ” توصيه شده است، اما درايران زياد مصرف مي شود. 
در تهديد به سقط به عنوان مسكن مي توان از  هيوسين خوراکی استفاده كرد كه البته بايد توجـه داشت كه زياد تجويز نشود. استامينوفن به عنوان مسكن ایمن تر است كه البته بهتر است بيشتر از 72 ـ 48 ساعت مصرف نشود ودرحد 2 ـ1 دوز اشكالي ندارد. (85-91)
 اگر خونریزی واژینال كم بود ولي تا چند هفته ادامه پيدا كرد، استراحت بيمار ادامه مي يابد وبعد از دوهفته سونوگرافي مجدد براي تشخيص سقط احتمالی انجام می شود. 
 براي تشخيص اينكـه آیا بارداری به صورت نرمـال پيش مي رود يا به سمت سقط پيشـرفت مي كنـد، انجام اقدامات زیر ضروری است: 
ـ انجام تيتراژ B.H.C.G به صورت سريال و سنجش ميزان آن. 
ـ انجام سونوگرافي واژينال 
ـ انجام سونوگرافي شکمی 
 سونوگرافي واژينال :
مي دانيم سونوگرافي واژينال در زماني كه ميزان H.C.G بالاتر يا حدود 1500 باشد مي تواند ساك حاملگي را نشان دهد در مواردي كه H.C.G بالاتر از (مثلاً 1500) باشد وساك حاملگي نيز ديده نشود مي تواند مطرح كننده حاملگی خارج رحمی باشد ويا مطرح كننده  اوايل حاملگي  (لانه گزینی زیگوت ) باشد كه البته تشخیص بايد با توجه به سن بارداری داده شود. بنابراين حساسيت مسأله زماني است تعداد هفته هاي بارداری بالاي 8 هفته باشد، كه يكي ازمواردتشخيص درصورت وجود ساک حاملگی وتيترB.H.C.G زير800، ممكن است Missed Abortion باشد .
اگر H.C.G بالاي 1500 باشد وساک حاملگی ديده نشود، بارداری خارج رحمی مورد شک قرار می گیرد.
در هفته هاي پايين اگر ساک حاملگي ديده نشود وB.H.C.G زير 1000 باشد، چون يك حالت بينا بيني داريم ، بهترين راه قضاوت استفاده از تيتراژ سريال B.H.C.G است. به بيمار توصيه مي شود تا 48 ساعت بعد كه B.H.C.G تیتراژ انجام دهد و اگر احساس درد، تهوع، خونريزي، اسهال وعلائم گوارشي داشت، مجدداً مراجعه نمايد. ميدانيم كه H.C.G هر 48 ساعت به طور طبيعي 2 ـ 6/1 برابر مي شود اگر ميزان H.C.G طبق اين روال بالا رفته بود بارداری نرمال است، در صورت افزایش کمتر احتمال بارداری خارج رحمی مطرح است. بنابراين در 48 ساعت بعدي دوباره H.C.G چك مي شود كه اين مورد سوم در تشخيص تعيين كننده تر است. (البته بايد توجه شود كه تکرار در شرايطي انجام مي شود كه بيمار علامت حادي نداشته باشد. به طور مثال در بيماري كه بی حال بوده و استفراغ مي كند یا دچار اسهال شده يا در معاينه واژينال نسبت به حرکت سرویکس حساس است، تصميم گيري متفاوت است. بنابراين در صورتي بيمار جهت تيتر H.C.G در 48 ساعت بعد به منزل فرستاده می شود كه : (85-91)
ـ  حرکات دردناک سرویکس نداشته باشد .
ـ در آدنكس ها برآمدگي وتورم حس نشود .
ـ در فورنيكس خلفي و بر آمدگي و تورم نباشد .
 سونوگرافي واژينال وميزان H.CG :
بنابراين در پايان هفته 7 حاملگي، ميزان H.CG قاعدتاً بايد بالاي 3000 باشد، در غير اينصورت، بارداری خارج رحمی/ تخمک گذاری پوچ يا سقط مطرح مي شود .
سونوگرافي واژينال وضربان قلب جنين : 
ـ در سونوگرافي واژينال، ضربان قلب جنين تقريباً در اواخر هفته 7 و ابتداي 8 هفتگي دیده مي شود. دراين زمان ميزان H.CG بيمار تقريباً به 13178 رسيده است. با اين اوصاف اگر خانمي 8 هفته حامله باشد وساک حاملگی نيز ديده نشود و ميزان H.CG كمتراز اين مقدار باشد بسته به گزارش سونوگرافي سقط يا بارداری خارج رحمی مطرح است. (85-91)

سقط کامل و ناکامل:
در صورت ايجاد سقط يا شک به آن يا اظهار دفع لخته از طرف بيمار يا در شرايط سقط ناقص يا کامل بايد يك سونوگرافي شکمی براي بيمار انجام شود تا از كامل بودن سقط مطمئن شويم واينكه نسجي باقي نمانده باشد. اگر كمتر از 3 میلی متر از نسج باقيمانده باشد مي توان تا دفع خود به خودی آن فرصت داد.  ولي اگر بيشتر از 3 میلی متر بود، جهت كورتاژ ارجاع مي شود. اكثر سقط هاي زير 8 هفته كامل دفع مي شود .





شکل 1-1: فرمول شیمیایی دیدروژسترون
دیدروژسترون نوعی هورمون پروژسترون صناعی و فاقد خواص آندروژنیک و استروژنیک می باشد. بر خلاف بسیاری از ترکیبات پروژسترون، دیدروژسترون افزایش دما نشده و مانع از تخمک گذاری نمی شود. این دارو متعلق به گروه آگونیست های پروژسترون (هورمون جنسی زن) است. این دارو با کاهش خطر هیپرپلازی اندومتر (افزایش ضخامت اندومتر) به فعالیت می پردازد. دیدروژسترون از سال ۱۹۶۱ وارد بازار شده و اکنون در بیش از صد کشور توسط چندین میلیون بیمار مصرف می شود(62 و93).
قرص‌های دوفاستون حاوی دیدروژسترون است که ساختاری شبیه یه پروژسترون طبیعی دارد. اما بر خلاف پروژسترون طبیعی، به آسانی جذب می‌شود و می‌توان آن‌را به‌صورت قرص و با دوزهای مختلف مصرف نمود. در حالی‌که پروژسترون طبیعی به‌راحتی در دستگاه گوارش جذب نمی‌شود و تا همین اواخر از طریق تزریق قابل کنترل بود. اما اکنون، شکل جدیدی از پروژسترون، با مولکول‌های کوچک‌تر و قابلیت جذب بیشتر در دسترس بیماران است. دوفاستون می‌تواند در صورت فقدان پروژسترون طبیعی در بدن و ایجاد اختلالات قاعدگی و اندومتر، جایگزین پروژسترون شود تا با اثرات استروژن در بدن مقابله نموده و خطر سرطان اندومتر را کاهش دهد. اما، بر خلاف دیگر پروژسترون‌های صناعی، دیدروژسترون با اثرات مثبت استروژن مانند جلوگیری از پوکی استخوان و تنظیم کلسترول، تداخلی ندارد و به لحاظ شیمیایی نیز با تستوسترون در ارتباط نیست و بنابراین تاثیرات منفی مردانه نیز در بدن ایجاد نمی‌کند (94و 95).

شکل 1-2: تفاوت فرمول شیمیایی دیدروژسترون و پروژسترون
موارد مصرف دیدروژسترون عبارتند از :
الف) آمنوره: از روز يازدهم تا بيست و پنجم دوره قاعدگي، بعد از آنكه استروژن به حداكثر ميزان خود رسيد، مقدار 10 ميلي‌گرم دوبار در روز مصرف مي‌شود.
ب) سندرم پيش از قاعدگي: از روز دوازدهم تا بيست و ششم دوره قاعدگي، مقدار 10 ميلي‌گرم دوبار در روز مصرف مي‌شود.
پ) آندومتريوز: از روز پنجم تا بيست و پنجم دوره قاعدگي، مقدار 10 ميلي‌گرم دو يا سه بار در روز مصرف مي‌گردد.
ت) قاعدگي دردناك: از روز پنجم تا بيست و پنجم دوره قاعدگي، مقدار 10 ميلي‌گرم دوبار در روز مصرف مي‌شود.
ث) جلوگيري از خونريزي عملکردی رحم يا توقف آن : مقدار 10 ميلي‌گرم دوبار در روز، همراه با استروژن درماني مناسب، مصرف مي‌شود.
ج) سقط عادتي: از روز يازدهم تا بيست و پنجم دوره قاعدگي، مقدار 10 ميلي‌گرم دوبار در روز مصرف مي‌شود. (96-98)
آندومتریوز
طی یک دوره قاعدگی طبیعی، پروژسترونی که به وسیله تخمدان‌ها تولید می‌شود بر اندومتر تاثیر می‌گذارد و رشد آن‌را متوقف می‌کند و باعث می‌شود که هورمون‌ها و پروتئین‌های لازم برای حفظ بارداری ترشح شوند. در صورت عدم بارداری، سطوح استروژن و پروژسترون پایین می‌آید و اندومتر تخریب می‌شود و خونریزی قاعدگی رخ می‌دهد. اندومتریوز رشد بافت اندومتر در بخش خارجی رحم است که مانند اندومتر رحم عمل می‌کند و پاسخ آن به پروژسترون نیز به همان ترتیب است. دوفاستون ۱۰ بر اندومتر در همه‌ی نواحی اثر می‌گذارد و از رشد آن جلوگیری می‌کند و علائم اندومتریوز از جمله درد و خونریزی را از بین می‌برد. (96-98)

ناباروری
در ترکیب با استروژن، می توان آن را در درمان آمنوره ثانویه (فقدان دوره های قاعدگی برای 6 ماه یا بیشتر) به کار برد. این ترکیب همچنین می تواند برای درمان خونریزی شدید و نامنظم استفاده شود. دیدروژسترون زمانی که برای هورمون درمانی استفاده می شود، می تواند از گر گرفتگی، به ویژه در زنان یائسه جلوگیری کند. همچنین می تواند از بازجذب و تخریب استخوانی پیشگیری نماید. (96-98)

قرص دیدروژسترون و قاعدگی
قرص‌ ۱۰ میلی‌گرمی دوفاستون (Duphaston) برای درمان موارد بسیاری که در نتیجه‌ی فقدان پروژسترون ایجاد می‌شوند مورد استفاده قرار می‌گیرد، این موارد شامل اختلالات قاعدگی مانند آمنوره ثانویه (سیکل قاعدگی که متوقف شده است، نامنظم است یا اصلا اتفاق نیفتاده است)، دیسمنوره یا قاعدگی دردناک، سندرم پیش از قاعدگی و خونریزی رحمی غیرطبیعی است که به جای آن‌که در پایان دوره قاعدگی رخ دهد در طول قاعدگی رخ می‌دهد. قرص‌های دوفاستون ۱۰ میلی‌گرمی برای درمان اندومتریوز (رشد بافت آندومتر در خارج از رحم که باعث درد و خونریزی می‌شود)، ناباروری و سقط جنین ناخواسته نیز تجویز می‌شوند. (96-98)
این قرص‌ها اثر تحریکی استروژن بر اندومتر را نیز برطرف نموده و بنابراین، احتمال سرطان اندومتر را در زنان کاهش می‌دهند (سرطان ممکن است در پاسخ به استروژن در زنانی که به‌دلیل علائم منوپوز از طریق هورمون جایگزین درمان می‌شوند ایجاد شود). قرص دوفاستون برای درمان بسیاری در اثر نبود پروژسترون در بدن مورد استفاده قرار می گیرد. ساختار شیمیایی این قرص به پروژسترون طبیعی شباهت بسیاری دارد و لذا کاربرد آن مشابه کاربرد پروژسترون می باشد. پروژسترون بر اثر فاز دوم سیکل قاعدگی به وسیله تخمدان ها تولید می گردد. این هورمون بر دیواره های رحم تاثیر گذاشته وفاز فولیکولر را به فاز ترشحی تبدیل می کند. اندومتر که در اولین فاز سیکل قاعدگی نازک می شود و رشد نمی کند و شروع به ترشح هورمون دیگری می کند. (96-98)
مکانیسم اثر دیدروژسترون
دیدورژسترون یک پروژستروژن است که با تاثیر بر گیرنده های پروژسترونی در رحم، افزایش و ریزش طبیعی  آندومتر را تنظیم می کند. (96-98)
فارماکودینامیک
دیدروژسترون، پروژسترون خوراکی فعال است که به طور مستقیم بر روی رحم عمل می کند و یک اندومتر ثانویه کامل را در رحم تحریک شده با استروژن، تولید می کند. در سطوح درمانی، دیدروژسترون هیچگونه اثر ضد بارداری ندارد زیرا مانع از تخمک گذاری و یا تشکیل جسم زرد نمی شود. علاوه بر این، دیدروژسترون ترکیبی غیر آندروژنی، غیر استروژنی، غیر کورتیکوئیدی و غیر آنابولیک است و به صورت پریگناندیول (ماده متابولیک غیرفعال پروژسترون) نیز دفع می شود.
دیدروژسترون به تنظیم رشد و ریزش طبیعی آندومتر کمک می کند. بنابراین ممکن است در درمان اختلالات قاعدگی مانند عدم آمنوره، بی نظمی یا دردناک بودن دوره های قاعدگی، ناباروری، سندرم قبل از قاعدگی و اندومتریوز مفید باشد. (96-98)
فارماکوکینتیک
جذب : به سرعت از دستگاه گوارش جذب می شود و فراهمی زیستی آن 28 درصد است.
حجم توزیع : در دسترس نیست
میزان اتصال پروتئین : در دسترس نیست
متابولیسم : به طور کامل به متابولیت 20 دی هیدرودیدروژسترون متابولیزه می شود.
مسیر دفع : در دسترس نیست
نیمه عمر : دیدروژسترون: 5-7 ساعت، متابولیت 20-دی هیدرودیدروژسترون (DHD)
14  تا 17 ساعت (99و 100)
مقدار مصرف دیدروژسترون
قرص، خوراکی : 10 میلی گرم در موارد تهدید به سقط یک قرص روزانه تا هفته ی 20 بارداری(99و 100)
عوارض جانبی دیدروژسترون
کم خونی، سردرد، تهوع، سرگیجه، ضعف، کهیر، واکنشهای پوستی، خارش، زردی، درد شکمی، عملکرد غیرطبیعی کبدی، حساسیت سینه ها به لمس، لکه بینی یا خونریزی بین دوره های قاعدگی،افسردگی ،ترمبوآمبولی، آمبولی ریه، ترومبوفلبیت ،راش، ملاسما، کلوآسما، ترومبوز شبکیه ،خونریزی از لثه، هپاتیت، لکه بینی، خونریزیهای نامنظم، قطع قاعدگی، حساسیت پستان،افزایش وزن، کاهش وزن، آنافیلاکسی، آنژیوادم(99و 100)
هشدار:
1- معاينه بدن، بخصوص پستانها و اعضاي لگني و همچنين، ارزيابي عملكرد كبد و آزمون پاپ اسمیر، حداقل هر 12-6 ماه يك بار يا در دفعات بيشتر (با دستور پزشك) در پيگيري وضعيت بيمار اهميت دارند.
2-در موارد خونريزي غيرطبيعي و مداوم يا عودكننده مهبل، وجود بدخيمي بايد بررسي و رد شود.
3- پروژستينها ممكن است موجب بروز خونريزي از بافت لثه و همچنين، هيپرپلازي لثه‌ها شوند، كه معمولاً با التهاب لثه شروع مي‌شود. تميز نگهداشتن دندانها، سرعت رشد لثه‌ها و شدت بيماري را به حداقل مي‌رساند.
4-مصرف پروژستينها به‌عنوان داروي جلوگيري كننده از بارداري بايد هر روز و بدون وقفه (بدون درنظر گرفتن دوره قاعدگي) صورت گيرد.
5- مصرف دوره‌اي پروژستنيها براساس دوره قاعدگي فرضي 28 روزه صورت مي‌گيرد. (99و 100)
تداخلات دارویی دیدروژسترون
بروموکرپتین، جینکو بیلوبا، ریفامپین، فنوباربیتال، فنی توئین، مریم گلی، ساکویی ناویر، ساکیناویر(99و 100)
موارد منع مصرف دیدروژسترون
سکته مغزی، زردی، خونریزی غیر طبیعی واژینال، سرطان پستان، حمله قلبی، اختلال یا بیماری کبدی، مشکلات انعقاد خون، مشکلات مثانه، سرطان نواحی تناسلی، هر نوع سرطان وابسته به استروژن، نوعی سرطان کبد ناشی از مصرف ضد بارداری خوراکی، کم خونی سلول داسی شکل یا سایر شکل های غیر طبیعی، تبخال دوران بارداری(99و 100)
مصرف در بارداری دیدروژسترون
شناخته شده نیست که اثرات مضر برای بارداری داشته باشد
مصرف در شیردهی دیدروژسترون
 مقادیر کم دیدروژسترون ممکن است به شیر مادر منتقل شود، اما اثرات منفی روی نوزادان شیرخوار ندارد.
دارو های مشابه دیدروژسترون
مدروکسی پروژسترون , هیدروکسی پروژسترون , پروژسترون (اندومترین ) (99و 100)

سیکلوژست (پروژسترون)
ازموارد مصرف عمده سیکلوژست می توان به موارد زیر اشاره کرد:
•سندرم پیش از قاعدگی
•افسردگی پس از زایمان
•تقویت بارداری در زنانی که در حال درمان ناباروری هستند.

فارماکو دینامیک سیکلوژست:
شیاف سیکلوژست حاوی ترکیبات فعال پروژسترون است که در واقع یک هورمون طبیعی زنانه است.
پروژسترون برای عملکرد عادی سیستم باروری ضروری است و سطح آن به طور طبیعی در سراسر چرخه قاعدگی نوسان می کند. پس از تخمک گذاری، چنانچه تخمک بارور نگردد، سطح پروژسترون درخون، قبل از شروع دوره قاعدگی کاهش می یابد.  برخی زنان به این امر واقف هستند که استفاده از پروژسترون 12 تا 14 روز قبل از شروع عادت ماهیانه می تواند علائم سندرم پیش از قاعدگی را کاهش دهند. هرچند نحوه عملکرد دقیق آن مشخص نیست زیرا از لحاظ علمی وقوع سندرم پیش از قاعدگی به سبب فقدان پروژسترون در جریان خون اثبات نشده است. پروژسترون به علاوه می تواند برای درمان افسردگی پس از زایمان نیز استفاده شود. جفت جنین پروژسترون را در طول بارداری تولید می کند و کاهش میزان پروژسترون پس از تولد ممکن است یکی از علل افسردگی پس از زایمان باشد.
پروژسترون برای حمایت از بارداری سریع در زنان دارای لقاح آزمایشگاهی (IVF) نیز استفاده می شود. پروژسترون بر روی رحم عمل می کند و در آماده سازی تخمک های بارور شده برای کاشت کمک می کند. اگر حاملگی تایید شود، اعمال پروژسترون به مدت 38 روز ادامه دارد. این عمل تا زمانی که جفت به طور کامل رشد کند، به حفظ بارداری کمک شایانی می نماید و پس از آن پروژسترون را برای تقویت حاملگی ادامه می دهند.
شیاف های سیکلوژست را می توان داخل واژن و یا رکتوم قرار داد. در هر دو مورد، شیاف ها مصرف می شوند و پروژسترون خروجی از طریق رگ های خونی فراوان موجود در این مناطق جذب می شود.
موارد منع مصرف سیکولوژست
•زنانی که دلیل خونریزی غیرمعمول واژینال تشخیص داده نشده است.
•زنان با اختلالات خونی ارثی با نام پورفیری ها.
•زنان با مشکلات کبدی
•زنان مشکوک یا مبتلا به تومور حساس به پروژسترون مثل سرطان سینه یا سرطان مرتبط با دستگاه تناسلی
•زنان با تورم عروق ناشی از لخته خون سطحی
• ترومبوآمبولی وریدی و ترومبوز ورید عمقی 
•زنانی که حمله قلبی یا سکته قلبی داشته اند.
•زنانی که سقط جنین داشته اند اما بافت هنوز در داخل رحم قرار دارد
•زنان با بارداری نابجا (داخل یکی از لوله های فالوپ)
•زنانی که به یکی از محتویات شیاف ها حساسیت داشته باشند.
مواردی که باید با احتیاط مصرف شود
•زنان با خطر بالای ابتلا به لخته خون در رگ های خونی
•زنان با فشار خون بالا
•زنان با مشکلات قلبی مانند آنژین یا نارسایی قلبی
•زنان با مشکلات کبدی یا کلیوی
•زنان با بیماری صرع
•زنانی که از آسم رنج می برند
•زنانی که از میگرن رنج می برند
•زنان با پیشینه افسردگی
•زنانی که دیابت دارند

عوارض جانبی سیکلوژست
داروها و عوارض جانبی آنها بر روی افراد به طرق مختلفی تاثیر می گذارند. موارد زیر برخی از عوارضی است که از مصرف شیاف های سیکلوژست ناشی می شوند. تنها بیان عوارض جانبی بدین معنی نیست که همه افرادی که از این دارو استفاده می کنند این عوارض را تجربه می کنند.
عوارض متداول:
•بی خوابی





سایر عوارض جانبی که ممکن است اتفاق بیفتد:
•تغییراتی در دوران قاعدگی مانند عادت ماهیانه زودتر یا دیرتر
•خارج شدن شیاف روغنی از واژن یا مقعد
•درد و سوزش در مقعد یا واژن
•اسهال و نفخ (فقط در استفاده مقعدی)
سیکلوژست در دو دوز 200 و 400 میلی گرمی به صورت شیاف واژینال یا رکتال در دسترس می باشند که در موارد تهدید به سقط از دوز 400 میلی گرمی بیشتر استفاده شده است.  














4- اهداف و فرضیات 
هدف کلی:
تعیین و مقایسه اثر مصرف دیدروژسترون و سیکلوژست بر پیامد بارداری در موارد تهدید به سقط
اهداف اختصاصي:
1.مقایسه اثر مصرف دیدروژسترون و سیکلوژست بر میزان  بروزسقط  زیر20 هفته در موارد تهدید به سقط 
2.مقایسه اثر مصرف دیدروژسترون و سیکلوژست بر میزان بروز پره اکلامپسی در موارد تهدید به سقط 
3.مقایسه اثر مصرف دیدروژسترون و سیکلوژست برمیزان  بروز زایمان زودرس در موارد تهدید به سقط 
4.مقایسه اثر مصرف دیدروژسترون و سیکلوژست بر میزان بروز دیابت بارداری در موارد تهدید به سقط
5.مقایسه اثر مصرف دیدروژسترون و سیکلوژست بر میزان وزن هنگام تولد نوزاد در موارد تهدید به سقط 
6. مقایسه اثر مصرف دیدروژسترون و سیکلوژست بر میزان نوع زایمان در موارد تهدید به سقط

اهداف کاربردی: 






1.آیا تاثیردیدروژسترون و سیکلوژست بر  میزان بروز دیابت بارداری در موارد تهدید به سقط متفاوت است؟
2.آیا تاثیر دیدروژسترون و سیکلوژست برمیزان بروز بروز پره اکلامپسی در موارد تهدید به سقط  متفاوت است؟
3.آیا تاثیر دیدروژسترون و سیکلوژست برمیزان بروز سقط زیر 20 هفته در موارد تهدید به سقط متفاوت است؟
4.آیا تاثیر دیدروژسترون و سیکلوژست برمیزان بروز زایمان زودرس در موارد تهدید به سقط متفاوت است؟
5.آیاتاثیردیدروژسترون و سیکلوژست بر میزان وزن هنگام تولد نوزاد در موارد تهدید به سقط بر اساس متفاوت است؟













سن بارداری		 		 	 	 	هفته های گذشته بارداری	هفته
پره اکلامپسی		 	 	 		 	فشار خون بارداری در پیگیری	دارد- ندارد
گروههای درمانی		 	 	 		 	دو گروه دیدروژسترون و پروژسترون	ندارد
وزن کم هنگام زایمان	 		 	 		 	کم وزنی نوزاد	دارد- ندارد
پره ترم لیبر	 		 	 		 	بروز پره ترم لیبر	دارد- ندارد
دیابت بارداری		 	 	 		 	ابتلا به دیابت یارداری در پیگیری	دارد- ندارد






















در مطالعه ای که Omar و همکاران در مالزی در سال 2005 به صورت مداخله ای بر روی دیدروژسترون در تهدید به سقط و پیامدهای بارداری  انجام دادند، 154 زن باردار دچار تهدید به سقط مورد بررسی قرار گرفتند و نتایج نشان داد که فراوانی موارد سقط در گروه دیدروژسترون 1/4 درصد و در گروه دارونما 7/13 درصد بود که تفاوت معناداری داشت و نشان دهنده کاهش در سقط تا 7/3 برابر بود .(14)
در مطالعه ای که Pandianو همکاران در مالزی در سال 2009 بر روی تاثیر دیدروژسترون درموارد تهدید به سقط انجام دادند، 191 زن باردارمبتلا به تهدید به سقط با سن بارداری بالای6 هفته و دارای ضربان قلب به صورت تصادفی به 2 گروه دیدروژسترون 10 میلی گرم دوبار در روزتا 16 هفته بادراری و گروه کنترل تقسیم شدند.تداوم بارداری تا 20 هفتگی موفقیت آمیز در نظر گرفته می شد.میزان موفقیت درگروه دیدوژسترون با اختلاف معناداری بیشترازگروه کنترل بود.(5/87% در مقابل6/71%)
سقط در 5/12% از زنان  باردار گروه دیدروژسترون در مقابل4/28% در گروه کنترل رخ داد.تفاوتی بین شیوع سزارین، جفت سر راهی  ،زایمان زودرس ،وزن کم هنگام تولد نوزاد، فشارخون بارداری در دوگروه مشاهده نشد. نتایج این مطالعه نشان داد که دیدروژسترون در حفظ و تداوم برداری موثر می باشد.(15)
در مطالعه El-Zibdehو همکاران در اردن در سال 2009 بر روی تاثیر مصرف دیدروژسترون درحفظ بارداری در  موارد تهدید به سقط انجام شد، تعداد 146 زن باردار با خونریزی واژینال خفیف تا متوسط در سه ماهه اول بارداری به طور تصادفی به دوگروه قرص خوراکی دیدروژسترون 10 میلی گرمی دوبار در روز و گروه کنترل تقسیم شدند. دارو تا یک هفته بعد از خاتمه خونریزی ادامه داده شد. فراوانی موارد سقط در گروه دیدروژسترون کمتر و 5/17 %و در گروه دارونما 25% بود که تفاوت معناداری نداشت . به نظر می رسد دیدروژسترون در موارد تهدید به سقط موثر است.(16) 
در مطالعه ای که توسط ناهید سخاورو همکاران در دانشگاه علوم پزشکی زاهدان در سال 85-1383بر روی تاثیر پروژسترون در تهدید به سقط به صورت کارآزمایی بالینی دو سو کور  بر روی 300 مورد بیمار تهدید به سقط انجام شد .بیماران به دو گروه کنترل (150 نفر) که تحت استراحت ،هیدراتاسیون و مسکن قرار گرفتند و گروه پروژسترون عضلانی(150نفر) که علاوه بر درمانهای فوق تحت درمان با دوز 50 میلی گرم هر 12 ساعت 4 الی 6 روز قرار گرفتند، تقسیم شدند. 
نتایج این مطالعه نشان داد که سقط جنین در گروه مورد 3 نفر(2%) و در گروه کنترل 18 نفر(12%) بود.میانگین مدت خونریزی در گروه مورد78/1 روز و در گروه کنترل 13/3 روز بود بر اساس یافته های این مطالعه موارد سقط و مدت خونریزی با اختلاف معنی داری (p=0/001) در گروه درمان با پروژسترون کاهش یافته بود.(70)
در مطالعه ای مروری که Carpو همکارانش  در اسرائیل در سال های 2005-2009درمورد تاثیر دیدروژسترون در درمان تهدید به سقط با بررسی پژوهش های ثبت شده درMedline ,Embase,Ovid انجام داد ،1380 زن بارداردچار تهدید به سقط که تحت درمان با دیدروژسترون  قرار گرفته بودند مورد بررسی قرار گرفتند. بیماران در دوگروه دیدروژسترون و کنترل قرار گرفتند.فراوانی موارد سقط در گروه دیدروژسترون 13% و در گروه کنترل 24 % بود که تفاوت معناداری داشت .(13)
 درمطالعه یاسائی و همکاران که در سال 2014 با یک کارازمایی بالینی یک سو کور  در ایران بر روی تاثیر شیاف پروژسترون در موارد تهدید به سقط مورد بررسی قرار گرفت. با بررسی 60 زن باردار دچار تهدید به سقط  تا هفته20 بارداری جمع آوری شدند. شرکتت کنندگان به طور تصادفی به  دو گروه شیاف سیکلوژست 400 میلی گرم روزانه  و دارونما  تا زمان اتمام خونریزی تقسیم شدند.  درمان در صورت تداوم بارداری تا هفته20 بارداری موفقیت آمیز در نظر گرفته شدنتایج این مطالعه نشان داد که فراوانی موارد سقط در گروه سیکلوژست 6 نفر (20%) و در گروه دارونما  10 نفر(33/3%) بود که از نظر آماری تفاوت معناداری نداشت .نتایج مطالعه نشان داد که میزان سقط در گروه مصرف کنندگان سیکلوژست کمتر بود.(10) 
در مطالعه ای که توسط بیگی و همکاران در ایران در سال2016بر روی مقایسه ریسک زایمان زودرس بین پروژسترون واژینال و 17 آلفا هیدروکسی پروژسترون کاپروآت  در بیماران تهدید به سقط انجام شد ،  190 زن باردار مبتلا به تهدید به سقط در دو گروه سیکلوژست(95 نفر) و پرولوتون(نوعی پروژسترون تزریقی) (95نفر) به صورت تصادفی دو سو کور تقسیم شدند. نتایج این مطالع نشان داد که  فراوانی مواردزایمان زودرس زیر34 هفته بارداری در دوگروه پرولوتون و سیکلوژست 6/8 در مقابل6/52درصد بود.و تفاوت معنی داری از نظر آماری در دو گروه نداشت.در گروه سیکلوژست 6/5 درصد و در گروه پرولوتون 8/6 درصد بود که تفاوت معناداری نداشت. (17)
در مطالعه ای که نانبخش و همکاران در ارومیه در سال 2014 بصورت کارآزمایی بالینی بر روی مقایسه اثر قرص دیدروژسترون وشیاف پروژسترون دربیماران  تهدید به سقط و پیامدهای بارداری انجام دادند، 200 زن باردار کمتر از 12 هفته با خونریزی واژینال خفیف تا متوسط مورد بررسی قرارگرفتند.یماران مورد مطالعه به طور تصادفی به دوگروه مساوی تقسیم شدند .به یک گروه قرص دیدروژسترون 10 میلی گرم روزانه و گروه دوم شیاف سیکلوژست 200 میلی گرم شب ها تا اتمام خونریزی تجویز شد.بیماران به صورت هفتگی تحت مراقبت قرار گرفتند. میانگین سنی شرکت کنندگان 57/27سال در گروه دیدروژسترون و68/27 سال در گروه سیکلوژست بود که تفاوت معنی داری نداشت. همچنین از نظرمیانگین BMI ،67/26 (کیلوگرم/ متر مربع) در گروه دیدروژسترون و 42/25 (کیلوگرم/ متر مربع) در گروه سیکلوژست بودکه  تفاوت معنی داری از نظر آماری نداشت.
میانگین مدت خونریزی بعد از مصرف قرص دیدروژسترون 91/2 روز و درمورد شیاف سیکلوژست73/2 روز بود که از نظر آماری تفاوت معنی داری نداشت.
























این مطالعه به روش کارآزمایی بالینی اجرا شده است.
جامعه پژوهش
خانم باردار دچار تهدید به سقط در سال های 96 و 97 در بیمارستان آموزشی درمانی کوثر دانشگاه قزوین.
محیط پژوهش
بیمارستان آموزشی درمانی کوثر دانشگاه قزوین
معيارهاي ورود و خروج مطالعه: 
معیارهای ورود: 
1-	داشتن تمایل جهت همکاری در مطالعه و امضاء فرم رضایت آگاهانه
2-	سن 6 الی 13 هفته بارداری
3-	ترشح خونی یا خونریزی رحمی همراه با دهانه بسته رحم در معاینه واژینال
4-	رویت ضربان قلب تا سن زیر 13 هفتگی
 معیارهای خروج: 
1.	عفونت های دستگاه تناسلی
2.	خونریزی شدید رحمی
3.	سابقه حساسیت به داروهای مورد استفاده
4.	داشتن آنومالی جنینی یا رحمی
5.	عدم رویت ضربان قلب جنین
6.	چند قلوئی
7.	مول هیداتیفورم
8.	بیماریهای زمینه ای شناخته شده مثل اختلالات تیروئیدی، دیابت، ... 
9.	بیمارانی که تحت درمان با داروی خاصی جهت درمان تهدید به سقط بوده اند 
جامعه مورد مطالعه و روش نمونه گیری







روش جمع آوری اطلاعات
در این مطالعه مداخله ای که به صورت کارآزمایی بالینی تصادفی یک سوکور انجام شد، تعداد 160 خانم باردارمبتلا به تهدید به سقط در سال های 96 و 97 در بیمارستان آموزشی دانشگاه قزوین که جهت شرکت در مطالعه رضایت خود را اعلام داشتند ، به صورت در دسترس انتخاب شده و مورد ارزیابی قرار گرفتند.
اطلاعات مورد نیاز در چک لیست تهیه شده که حاوی متغیرهای مورد بررسی شامل سن، سن بارداری و وزن مادر وBMI می باشد، وارد شد. معیارهای ورود به مطالعه شامل سن حاملگی کمتر یا مساوی 6 تا 13 هفته و ترشح خونی یا خونریزی واژینال خفیف تا متوسط با سوراخ  بسته سرویکس و رویت ضربان قلب جنین بود. 
برای تمام  بیماران قبل از ورود به مطالعه ، سونوگرافی بعمل آمد و در صورت داشتن (آنومالی جنینی یا رحمی، عدم رویت ضربان قلب جنین، چند قلویی) یا بیماریهای زمینه ای شناخته شده مثل اختلالات تیروئیدی، دیابت، ... و نیز بیمارانی که تحت درمان با داروی خاصی جهت درمان تهدید به سقط بوده اند از مطالعه خارج شدند.
ابزار جمع آوری اطلاعات پرسشنامه بود که بعد ورود بیمار به مطالعه توسط محقق پر  می شد. این پرسشنامه شامل چک لیستی حاوی اطلاعات دموگرافیک مانند سن،وزن، شاخص توده بدن و سن بارداری در زمان ورود به مطالعه و پاریته بود. بیماران مورد مطالعه  بصورت تصادفی ساده  به دو گروه 80 نفری مساوی با مقادیر خونریزی واژینال خفیف تا متوسط تقسیم شدند.
به گروه اول قرص دیدروژسترون10 میلی گرم دوبارروز(Duphaston ,Solvay Pharmaceuticals,USA) 
 و گروه دوم شیاف واژینال سیکلوژست روزانه 400 میلی گرم  (Cycogest ,Actavis ,U) تا اتمام خونریزی تجویز شد . در طول درمان بیماران به صورت هفتگی تحت مراقبت قرار گرفتند. دارو درمانی تا کنترل خونریزی و یک هفته بعد از اتمام خونریزی در بیماران مورد مطالعه تجویز شد.پس از اتمام مصرف داروها ، بیماران تحت مراقبت استاندارد پره ناتال قرار گرفتند .در صورت بروز سقط ، دیابت، پره اکلامپسی موارد در پرسشنامه وارد می شد. 
آنالیز داده ها با استفاده از نرم افزار آماری SPSS نسخه 24 انجام می شود و برای متغیرهای کمی میانگین و انحراف معیار و برای متغیرهای کیفی فراوانی و درصد فراوانی ثبت خواهد شد. پیامدهای بارداری شامل پره اکلامپسی، زایمان زودرس، دیابت بارداری و سقط کمتر از20 در دو گروه به کمک آزمونهای کای اسکوار و فیشر  و تی تست مقایسه می شود و سطح معناداری 05/0 محسوب می گردد

تعریف واژه ها
تهدید به سقط: 
ترشح واژینال خونی یا خونریزی واژینال از میان سوراخ بسته سرویکس در 20 هفته نخست بارداری
زایمان زودرس:
نوزادی که قبل از 37 هفته کامل بارداری (259روز) متولد می شود.
پره اکلامپسی:
فشارخون سیستولیک مساوی یا بیشتر از 140 و یا دیاستئل مساوی یا بیشتر از90 که برای اولین بار بعد از هفنه20 بارداری برئز کند و همراه پروتئینوری یا شواهد درگیری چند ارگانی باشد.
دیابت بارداری:





1.	دریافت معرفی نامه از مسوولین مربوط
2.	رعایت اخلاق در جمع آوری داده ها،تحلیل و ارایه گزارش و ارایه نتایج مبتنی بر واقعیت
3.	دراين پژوهش چک لیست ها بدون نام بوده و اطلاعات محرمانه تلقي شد.
4.	توضيح به نمونه های مورد پژوهش در مورد هدف و اختياري بودن شرکت در پژوهش براي نمونه های مورد پژوهش.
5.	تمامی هزینه های آزمایشات و مواد مورد استفاده توسط محقق پرداخت شده و بیمار هیچگونه هزینه را متقبل نشد.
6.	هيچيك از اعضاء تيم پژوهش حق ندارند شركت‌كنندگان را براي ادامه مشاركت مطالعه، مورد اجبار، تطميع، اغوا، تهديد و يا تحت فشار قرار دهند.
7.	توضيح به نمونه های مورد پژوهش در مورد اهداف و اختياري بودن شرکت در پژوهش براي نمونه های مورد پژوهش.
8.	قبل از مشاركت فرد در كارآزمايي فرم رضايت‌نامه مكتوب بايد توسط فرد يا نماينده‌ قانوني وي و فردي كه فرم رضايت‌نامه را براي شركت‌كننده توضيح داده، امضا شده و تاريخ در آن درج گردد.
محدودیت های اجرایی طرح وروش حل مشکلات


















پژوهش حاضر به منظور مقایسه اثر مصرف دیدروژسترون و سیکلوژست بر پیامد بارداری در موارد تهدید به سقط انجام گرفت. در این مطالعه 160 زن باردار دارای شرایط ورود به مطالعه، مورد مطالعه قرار گرفتند (80 بیمار در گروه دیدروژسترون و 80 بیمار در گروه سیکلوژست). میانگین سن بیماران مورد مطالعه برابر با 85/5 ± 06/28 سال (15-41 سال) بود. نتایج حاصل از مطالعه حاضر در جداول زیر آورده شده است.

جدول1- 1-4 : میانگین و انحراف معیار متغیر های دموگرافیک مادر در دو گروه مورد مطالعه
مقایسه متغیرهای سن بارداری در زمان ورود و ختم و وزن هنگام تولد نوزاد در دو گروه مورد مطالعه 
       گروه دارویی متغیرها	دیدروژسترون	سیکلوژست	سطح معناداری












 جدول 2-1-4 : مقایسه متغیرهای سن بارداری در زمان ورود و ختم و وزن هنگام تولد نوزاد در دو گروه مورد مطالعه
           گروه دارویی متغیرها	سیکلوژست	دیدروژسترون	سطح معناداری
سن بارداری در زمان ورود به مطالعه	9w±1/78	8w±2/07	0/209
سن بارداری در زمان ختم	31w±9/78	33w±9/12	0/203
وزن هنگام تولد نوزاد	2631±927/46	2735/21±848	0/495



















زایمان زودرس زیر 37 هفته	تعداد	29	27	384/0
	فراوانی	%46	6/38%	
سقط زیر 20 هفته	تعداد	13	9	358/0
	فراوانی	2/16%	2/11%	






































پژوهش حاضر به منظور مقایسه اثر مصرف دیدروژسترون و سیکلوژست بر پیامد بارداری در موارد تهدید به سقط انجام گرفت. در این مطالعه 160 زن باردار دارای شرایط ورود به مطالعه، مورد مطالعه قرار گرفتند (80 بیمار در گروه دیدروژسترون و 80 بیمار در گروه سیکلوژست). میانگین سن بیماران مورد مطالعه برابر با 85/5 ± 06/28 سال (15-41 سال) بود.
نتایج مطالعه ما نشان داد میانگین و انحراف معیار متغیر های دموگرافیک مادر در دو گروه مورد مطالعه تفاوت آماری معنادار نداشت و همچنین میانگین و انحراف معیار متغیر های نوزادی (سن بارداری و وزن نوزاد) در دو گروه مورد مطالعه تفاوت آماری معنادار نداشت و همچنین مشخص شد که فراوانی نوع زایمان، دیابت، پره اکلامپسی، فراوانی پیامد زایمان (پره ترم لیبر و سقط)، بروز عوارض مادری و نوزادی در دو گروه مورد مطالعه از لحاظ آماری تفاوت معناداری نداشتند.
در مطالعه نانبخش و همکاران در ارومیه ، میانگین سنی شرکت کنندگان 27/57سال در گروه دیدروژسترون و27/68 سال در گروه سیکلوژست بود. همچنین از نظرمیانگین BMI ،26/67 (کیلوگرم/ متر مربع) در گروه دیدروژسترون و 25/42 (کیلوگرم/ متر مربع) در گروه سیکلوژست بود که در هر دو مورد  تفاوت معنی داری از نظرآماری وجود نداشت. میانگین مدت خونریزی بعد از مصرف قرص دیدروژسترون 2/91 روز ودرمورد شیاف سیکلوژست  2/73  روز بود که از نظر آماری تفاوت معنی داری نداشت.میزان موفقیت بارداری  74% در گروه دیدروژسترون و 78% در گروه سیکلوژست و میزان سقط به ترتیب 26% و 22% بود که از نظر آماری تفاوت معنی داری نداشت.(48)
در مطالعه ما نیزمیانگین سن شرکت کنندگان در گروه دیدروژسترون 28/05 سال و در گروه سیکلوژست 28/08  سال با انحراف معیار 5/66 بود که تفاوت آماری معنی داری نداشت. همچنین ازنظرمیانگین BMI ، در گروه دیدروژسترون 27/83 (کیلوگرم/ متر مربع) و در گروه سیکلوژست (کیلوگرم/ متر مربع) 28/03 بود که از نظر اماری تفاوتی  نداشت.
میانگین مدت تداوم خونریزی بعد از تجویز دارو در گروه دیدروژسترون 2/96 روز و در مورد سیکلوژست 3/11 بود واز نظر آماری تفاوت معنی داری نداشت که از این نظر با مطالعه حاضر هم خوانی دارد.
از نظر میزان بروز سقط درمطالعه ما در گروه دیدروژسترون 11/2% در مقابل 16/2% در گروه سیکلوژست که اندکی تفاوت در نتایج حاصله با مطالعه حاضر دیده می شود که میزان کمتر سقط زیر 20 هفته در گروه دیدروژسترون را نشان می دهد اما این تفاوت از نظر آماری معنی دار نبود.
در مطالعه  مروری Lee HJ و همکارانش که با هدف بررسی تاثیر دیدروژسترون بر کاهش سقط در زنان باردار مبتلا به تهدید سقط انجام شد، 913 زن باردار (شامل 322 نفرقرص دیدروژسترون خوراکی، 213نفر شیاف واژینال پروژسترون و 378 نفرشاهد) مورد بررسی و آنالیز قرار گرفتند.میزان بروز سقط به طور کلی در گروه پروژسترون به طور معنی داری کمتر از گروه کنترل بود(13% در مقابل 21/7%). (P = 0.001)
 علاوه بر این، میزان سقط در گروه دیدروژسترون خوراکی به طور معنی داری کمتر از گروه کنترل بود (11/7% در مقابل 22/6%)(P = 0.001) و نیزدر گروه پروژسترون واژینال  نسبت به گروه کنترل کمتربود(4/15%در مقابل 3/20%)، هرچند این تفاوت معنی دار نبود .((p=0/30 با این حال، میزان بروز سقط جنین بین دیدروژسترون خوراکی و گروه پروژسترون واژینال تفاوت نداشت. (101)  
در مطالعه ما میزان بروز سقط در گروه دیدروژسترون 11/2% در مقابل 16/2% در گروه سیکلوژست بود که در گروه دیدروژسترون میزان سقط در گروه دیدروژسترون اندکی بهتر از گروه سیکلوژست بود ولی این تفاوت از نظر آماری معنی دار نبود . نتایج مطالعه ما با مطالعه حاضر هم خوانی داشته ونتایج خاکی از این است که ترکیبات دارویی پروژسترونی بر کاهش میزان سقط موثر می باشد.
در مطالعه Pandianو همکاران  که در مالزی در سال 2009 بر روی تاثیر دیدروژسترون درموارد تهدید به سقط انجام شد، 191 زن باردارصورت تصادفی به 2 گروه دیدروژسترون 10 میلی گرم دوبار در روزتا 16 هفته بادراری و گروه کنترل تقسیم شدند.تداوم بارداری تا 20 هفتگی موفقیت آمیز در نظر گرفته می شد.میزان موفقیت درگروه دیدوژسترون با اختلاف معناداری بیشترازگروه کنترل بود.(87/5% در مقابل 71/6%)سقط در 12/5% از زنان  باردار گروه دیدروژسترون در مقابل 28.4% در گروه کنترل رخ داد.تفاوتی بین شیوع سزارین، جفت سر راهی  ،زایمان زودرس ،وزن کم هنگام تولد نوزاد، فشارخون بارداری در دوگروه مشاهده نشد. نتایج این مطالعه نشان داد که دیدروژسترون در حفظ و تداوم برداری موثر می باشد.(15) 
در مطالعه ما میزان بروز سقط در گروه دیدروژسترون 11/2% در مقابل 16/2% در گروه سیکلوژست بود که در گروه دیدروژسترون میزان سقط در گروه دیدروژسترون اندکی بهتر از گروه سیکلوژست بود ولی این تفاوت از نظر آماری معنی دار نبود.  
در مطالعه El-Zibdehو همکاران نیز در اردن که برروی تاثیر مصرف دیدروژسترون درحفظ بارداری در  موارد تهدید به سقط انجام شد، تعداد 146 زن  باردار به دوگروه قرص خوراکی دیدروژسترون 10 میلی گرمی دوبار در روز و گروه کنترل تقسیم شدند. دارو تا یک هفته بعد از خاتمه خونریزی تجویز  شد.
فراوانی موارد سقط در گروه دیدروژسترون کمتر 17/5 % و در گروه دارونما 25% بود که تفاوت معناداری نداشت .  با توجه به کمتر بودن میزان سقط در گروه دیدروژسترون به نظر می رسد دیدروژسترون در موارد تهدید به سقط موثر است.(16) 
نتایج این مطالعه با مطالعه Pandianو همکاران  در مالزی و مطالعه ما از نظر تاثیر مثبت دیدروژسترون هم خوانی دارد .اگرچه در این دو مطالعه مقایسه اثر دیدروژسترون با گروه کنترل انجام شده بود و نتیجه گیری در مورد مقایسه  اثرسیکلوژست و دیدروژسترون با این مطالعات مقدور نیست ،اما نتایج هردو مطالعه نشان داد که دیدروژسترون در موارد تهدید به سقط موثر است.
در مطالعه بیگی و همکارانش در ایران در سال2016 که بر روی مقایسه ریسک زایمان زودرس بین پروژسترون واژینال و 17 آلفا هیدروکسی پروژسترون کاپروآت  در بیماران تهدید به سقط انجام شد ،  190 زن باردار مبتلا به تهدید به سقط در دو گروه سیکلوژست(95 نفر) و پرولوتون(نوعی پروژسترون تزریقی) (95نفر) به صورت تصادفی دو سو کور تقسیم شدند. نتایج این مطالع نشان داد که  فراوانی مواردزایمان زودرس زیر34 هفته بارداری در دوگروه پرولوتون و سیکلوژست 8/6 در مقابل6/52 درصد بود.و تفاوت معنی داری از نظر آماری در دو گروه نداشت.در گروه سیکلوژست 5/6 درصد و در گروه پرولوتون 6/8 درصد بود که تفاوت معناداری نداشت. (17) 
نتایج مطالعه  ما نیز از نظر میزان سقط بین دو گروه از نظر  آماری معنا دار نبود اما بدلیل تفاوت داروی مصرف شده با این مطالعه قابل مقایسه نمی باشد.
در مطالعه مروری  Carpدر اسرائیل در سال 2012 بر روی تاثیر مصرف دیدروژسترون در درمان تهدید به سقط با بررسی 1380 زن بارداردچار تهدید به سقط، نتایج نشان داد که که فراوانی موارد سقط در گروه دیدروژسترون 13 درصد و در گروه دارونما 24 درصد بود که تفاوت معناداری داشت .(13) این در حالی است که در مطالعه ما تفاوت معناداری در بروز سقط میان دو گروه دریافت کننده دیدروژسترون و سیکلوژست دیده نشد. نتایج مطالعه ما بدلیل عدم مقایسه با گروه کنترل با این مطالعه قابل مقایسه نمی باشد .
در مطالعه ای که توسط ناهید سخاورو همکاران در دانشگاه علوم پزشکی زاهدان در سال 85-1383بر روی تاثیر پروژسترون در تهدید به سقط به صورت کارآزمایی بالینی دو سو کور  بر روی 300 مورد بیمار تهدید به سقط انجام شد .بیماران به دو گروه کنترل (150 نفر) گروه پروژسترون عضلانی(150نفر) که با دوز 50 میلی گرم هر 12 ساعت 4 الی 6 روز قرار گرفتند، تقسیم شدند. 
نتایج این مطالعه نشان داد که سقط جنین در گروه مورد 3 نفر(2%) و در گروه کنترل 18 نفر(12%) بود.میانگین مدت خونریزی در گروه مورد1/78 روز و در گروه کنترل 3/13 روز بود بر اساس یافته های این مطالعه موارد سقط و مدت خونریزی با اختلاف معنی داری (p=0/001) در گروه درمان با پروژسترون کاهش یافته بود.(70)
نتایج مطالعه ما با توجه به مقایسه دو گروه درمانی سیکلوژست و دیدروژسترون با مطالعه حاضر قابل مقایسه نمی باشد ولی درمورد میانگین روزهای خونریزی بعد از مصرف پروژسترون با مطالعه ما هم خوانی دارد.


























با توجه به نتايج پژوهش حاضر و دیگر مطالعات انجام شده كه بيانگر اثرات یکسان دیدروژسترون در مقایسه با سیکلوژست در پیامد بارداری میباشد، موارد ذيل پيشنهاد مي گردد:
با توجه به نتايج پژوهش حاضر و دیگر مطالعات انجام شده كه بيانگر اثرات یکسان دیدروژسترون در مقایسه با سیکلوژست در پیامد بارداری میباشد، موارد ذيل پيشنهاد مي گردد:
1.	تجویز دیدروژسترون ویا سیکلوژست در زنان دارای تهدید به سقط بر اساس اندیکاسیون تجویز.
2.	برگزاري جلسات و ارائه اطلاعات به پزشکان متخصص زنان جهت معرفی دیدروژسترون به عنوان دارویی در کاهش میزان سقط و اثرات یکسان آن با سیکلوژست.
3.	با توجه به تعداد اندک مطالعات انجام شده، انجام مطالعات مشابه با حجم نمونه بیشتر پیشنهاد می شود.
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اکنون که با عنایت به الطاف بی کران الهی، دوره ی دکترای تخصصی زنان و زایمان را با موفقیت به پایان رسانده و مسئولیت خدمت به خلق را به عهده گرفته ام، ازنخستین گام با ایمانی کامل و اعتقادی راسخ به آفرینندهی بزرگ جهان هستی و کتاب آسمانی خود سوگند یاد می کنم و در پیشگاه با کبریا و عظمت او پیمانی استوار می بندم و خداوند را بر عهد و میثاق پایدار خود شاهد و گواه می گیرم که در این امر خطیر همواره به راه راست و درست عطوفت انسانی گام بردارم و عزت و حرمت طبابت و مصلحت و منفعت بیماران و رنجوران را بر هر چیز برتر بدانم و در برابر فریب مقام وهوس از جاده صلاح و عفاف، انحراف نجویم و بهبودی بیماران را بر منافع مادی و امیال نفسانی خود، مقدم دارم و در معاینه و معالجه حریم عفاف را رعایت کنم و اسرار بیماران را فاش نسازم و خود را نسبت به حفظ قداست حرفه ی پزشکی و حرمت همکاران، متعهد بدانم و به کاری که با راه و رسم الهی و انسانیت و آئین پرهیزکاری و شرافت و اصول اخلاقی و پزشکی منافات دارد دست نیازم و از دخالت در اموری که آگاهی و مهارت لازم را در آن ندارم خودداری نموده و بکوشم تا در تمام دوران زندگی خویش و در پیش وجدان بیدار و پیشگاه مقدس خداوند نگاهدار خود سربلند و سرافراز مانم.
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